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&�� � �M� N-) � ��6 � i��  �@S�1 U'&1 �� 	����� .?@A �,�� �# �� 	�[� b'��� .�� *��# g : � ���

 �CAFO 9���' �� U��#  ��� !����  � �) K�� �� 	�[� �# .� *� � �� �� (� �(� ��

��� �� 	� � j� ��� �� �/% ) ���= ��� .��� ���� ��?� \�� �� % � 	�883� 0'  	����� ��� .?@A

��/� �� .E$� 	��$�� �F �� � �'K��  �) N# ����+�� .����1 �� �#�� *�� 	�[� �) N# ���� c�=� ��� �
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 )	��+(� � !��2011 ��@3) �� (2800  �� *�6 ��� O(% �� (�2009 � $'��� �����[# U'�H ��� *�7 

 �� �&#�� ����'�"'15 .�1K ��� @�# �� ] ��� ���'&% .�� ��:��H  � !�� ������ �� ����� �� (� ��� >��

)	��+(�2010 (�� ��[�� � # *�""# .1�'�� �T� ..� *�6 �'�  � ���6 ��� ��� � � �F 9�� �$�@F

.�� *� � ��6 � D���"� ��� 	
����  ��10 �� �� (� �S��  XQT�1 ����) .3) �T� .�� *�6 �'���"6

 �[+�� .?@A 0'��[�� 9i��  � QT�1 *�""# .1�'�� �T� �# ���� �� 9�� ��6� �X  ��6 � ���

 � �'K�� ��� .?@A ��� ���6 � )	��+(� � 0, ��Y� R+P�� ..�2010\( 	
���� ��� .?@A 

� ��/� �� 	�'�,  ��� �� 	�[� ��8�83) 0' .� � ��;�� X��� XQT�1 � *��Y�� ��"� 	��� ���� �� 	��$��)

�# �� �(/� U8� �[+�� �[# �T� � �� 	 �� � m��:���� .�"# �� �Y' �3�� ��� X ��  

 0�� �$'�8� O��"� �� �� � ���$�  

 !��%2  ^@�-� O��"� ����) .3) �3�� ��� X� �� *�6 *���[� ��� 	 �� � ��� .?@A � � �SQ:

������� �'�� � �"�$� ��;�� ���$� �� .?@A .��� �� 	�[� � 	 �� � � ���[� 	 �� � ��� .?@A  	�[�

�	� OE"� �# �� *�CAFO  �SWWTP  	��+(� � ����� ).�2000 	��+(� � l�.! # 9207 �  ) � \

 	��+(�2004.(  

  D���"� ��� 	
���� �� I�#�) 0' �'� ���� ]�E)� ���$� O��"� �� ��� � !��"# ��� L�=  *��Y��

�� 0� E��) ��?� D���"� ��� 	 �� � �'�� .� 6 �� O��"�  ���� ��� .�� ���� �� 	� �'� ��� ]�E)� �� ��

	 � E��) �� �6� U'&1 	����� D' �# �"6�� �� .� �� ���  



7 

 

 	 �� �E$� N/� � j� �� 	�$� �# .� *�6 ����� �,�� � .$�� n-[� �3�� ��� X� �� �� 	 �� � 

�����# �� �� ��� 	 �� �  � U��200 	
���� ����  ���($H �' �� ��� �  �� �� .E$� C�3� �� *��� ���

..� *� � ���$� ��� 	��+(� � D�K )2002 9USEP 1999.( !�� 0' ��  .��� ���$� ��� 	 �� � 	&��

� �) �'� .� ��� ��� 	 �� �   ��� ��% �� �� �� ��� 	 �� � !�8�� ��� ���'� *�""# !��"# �� P

� � %�.�� !��"# �@S �� P ��[�� � ��'�� �", 	��� N� 5 =�9C�3� �� �� 	 �� � ���� ..� XQT�1 

����� �� �� � �� P *�6 ��� ��� 	 �� � �� �� C�3� �� ..� *�[� g�� �� : ��  ���+['��� �������

�'&V) � XM% ��� �"'�1 �# .� *�� 	�[� 0' � �"�$� ��'�� ��E$�  �� 	 �� � .#�� �# ��� �� 	�[�

&� % � o�# � ).� ���3� C�3� �� 2006D��' � 	�� 9 2004(  ����� ������� �# .� �#p �� <�K

��� ���[�� *�""# !��"# �# .� <�K ���3� �� P ����� !�8�� � <�V� �� ��� 	 �� � ..� �� ��  

 9�SQ: � F ��  �� �� 	 �� � ����� �� �� O��"� � �6�� C�3� ���$�  0' � *�� q� K�� ��� .?@A ��

 � ����$� .�6�� �� ��;�� ��6 �� ���3� .$'� ��� .?@A ..� o�$� �&�� �� % � ��� ��'�/)

\�3� ^)������ ��� .?@A �� �� �� � ��'� ����;) *�"�� 	�[� 0' � �� *�� 	�[� � �'K�� ����� �-� ^@

� *��Y�� �@(% � ���$� ��� .����1 ��"� 	��� ..�  � �����[# �T� �� �� �� � # � �� ��� �  ��

*�[� �' *�6 �' $) ��� XQT�1 � ��� O��"� �� �� 	 �� � ��@-)  	 �� � ��� .?@A ����� ��'MH ���;) ��

^��� 0' �� ..� ��6� �� �@21 ����;)  ��� � �������I% � 0' � ��� �� 	 �� � ��� .?@A �� &��  ���;)

�� ��E�#�) 	 ) � *�6 D�+Y)  ..� ��:�� �) .-� � ���$� � D'
 ������ 9�'��(�6  `
  �� ����"# �� P

*�) # ��� �"�� U�H 	�+� �� �� C�3� �� �� 	 �� � ��� ���1� �� �� �"'�1 0' U8� g�� � � ��� �"@� � �

.� *�� o�$� ��� N�$�� # ���.  

�� ���� �� .�$"% D�+Y) � .�$"% 0���) �� �2�-� �����  

.�$"% D�+Y) � .�$"% 0���) ���� �)��Y�� ��� �"'�1 �� *��6 !�� 0' �� �"�$� �/��[� ���Q�S 

�+���
 � ���3� ��� ���� �"�� �� .�$"% 0���) ���� 	� � �� �' *��� �� �� �  D�+Y) �# ���� �� ^��

�"�� �� .�$"%  �+���
 � F �� �$"% ��: *�A �) � 6 �� I% � �# �6�� �� �� +� � � �� @� ��� �"'�1

	�+� �� ���� �� .�$"% 0���) �� �� � �� P 0' ��� �� .�""# �6� ���3� � ���� .��  &�� � �$"%
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��$���H $H �� �# ��� �� � �$"% 	�6 �����	����� ..$�� ! (�� 	�����H �  �� .�$"% 0���) 9O=� ��

�� -�� 	����� �� �$"% ��� <�� ���# 	��� *�6 ��"� r�) '��# ��� �� # ��[�� �� �% )  ��6  .-�

 ������ � 0' �� ).�2002*�QP �� .(  �� D'�&� ��25000 !�+6 �(� 9���� �� � �� �+���
 .�$"% 0���) 

'	�� *�/� 0 � �# .� *�6 <�V� D��s�@H ��� >�� �) D�)sk� � ��� >��  ��� ���� � .� *� � ��;��

 �� �� � � �:�� �� ���������(XX/XY)  ��������� �'(ZZ/ZW) ..� *� �  	�� *�/� � ���� 0' ��jP

�$"% ���  7� � ����� ^�F �[� � N$'�# "� �) .'���1���� �.�� *�� 	  

  <�� ���# 	
 9	�����$H ��Y )sry( 	
 �� S �� 	� � �� *�""# 0���)  	��+(� � ��@+"�� ).����6 d���

1990 <�� ���# ��� �� 0' .(y � .� �Y)�� ��= �� �V"� �� ) �� �8�"� 0' � E�  *���xx 0' .� 6  	


�� �# .� �� 	
 � � ���� �� c@���  � ��� 	
 �' K�� .'��1 �� *��sox  ��� ) �F �� ��� ]�E)�

 9> � �� �� +��$)Sry 9 ! @� ��� ��� U�H &'�() I% �  	��+(� � 0+H�# )� 6 �� �� )�� ��� ! @� ��

1991�� .( ��#�� ���6 9.�$"� 0��) N$���+� ��� ��� �� � �/") 9�� -�� ��� ���� �"H
 )Oryzias 

latipes(  	
 9�#�� �� ..�dmy  <�� ���# ��� ��y 0' ..� � % �  .�$"% 0���) 	
 0��� �� S ��

���� �� ��  	��+(� � � ���� )..� *�6 �� -��2002.(  

 � ��'��� 9��� �� �P�(�% �Q���) �4�) "1 .�$"% �� ���� ^@�-� ��� �� �  ^[+/����� 0��� .���

.�$"% 0���)9 .3) �� �� !��"# � r�) �
 ��� 9 �� U�H !�� �� �� t'�&� ���� D���Q) �'��� @�� 

).� *�6 >�&�  ���"�# � � ���1981.( ���� ���Q1 �"H
 )olivaceus Paralichthys (� ���HQ�) ��� 

)Oreochromis niloticus ( � �1�T ��� �� (� � �� �� -�� ��� �����# �"6�  ��� .�$"% 0���)

TSD ��  .�$"% ���;) ��� *��� *�� �)�+'� ).� *�6 >�&�  	��+(� �20019  	��+(� �  ����#2000 .(

 �@S N$���+�TSD �� ] ��� ��/�  ��)���� 	���cup19 �� �V"�� *� � .� *�'��� 	�6 ��  �� 	��� U'&1

�� �� 	�(-) *��� ��� ��� *�""#   �#� � ������� )��� � %�2001 	��+(� � X���# 92007 �' � 0' .(

&'�() �� 	
���� � N'&� 0' .�(P �� 	�(-) ..� �� ���� 	 -��  

 � �+' �P�(�% *�6 !��"# .�$"% ����;) 0'�) ����  0'����).� ���3� .�$"% 0���) ��� !�u�

2009.( �� 	 ) �� � 0' 	����� ^@�-� ��� *� ��: �+�� ��� ^'� \M� 	� �� �# .� *�6 >�&� 
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�� .E$"% ���;) ��V' I% � I��A ����� ..� *�6 �� ���� 0'�) l�&�  g�� ��� *��� .'&� ��T�1

�� .�$"% ����;)  X @�� ����� .�$"% ���;) �# ��� �� 	�[� 0' ..� *�6 d��� �� -�� ��� ����

��1 D' �# .� ����# � F ��  ���� )��� <�V� �$"% �u� ��� )1975*��) �� *�QP .(  �� .E$� ��1

*��� �� 0'�'��  *��� �$"% .E$� �@(% � .� ��6� �� .�$"% ���;) ��"� 	��� �� �7'� �� P 9�P�(�%

 	��+(� � ����� )���+� 5 ") &�� �2006.(  

 �� ��:� ��� 	
 .�$"% D�+Y) � 0���)  

 9	�����$H �� � �6�� .�$"% D�+Y) 0�� !��Y� � ��1  �� 	
 ��� �+E6 � �� ! @� 5 � � ���'� ���)

����� *��� D' �� 0' � �� *� � �,�� ..� ��1�� �� S ���3� ��"� 	��� � �'�� .�$"%  � �:�� 	���

.� ��;�� �� �� � 	��� �� 	
 �� 	� ��[��� !�� 0' �� ��� 0' � � .� ���Y�� 	��� �� �2-[� *��� D' 

)	��+(� � 	���� ).� *� � ���$"% &'�()2005.( ��: !�� *� �F �� *�6 ��� ) ��: ��� *��  0' �' �

�# .� *� � �"'�1 �� ��:� ��� 	
 �� -�� ��� ���� �� �1) �� *�6 vY� �� : �� 	��+(� � c

2009.( �� ] ��� ��� 	
 0' 9.� *�6 ��Y� �'� �� �# � kF 	�(� ���� �#�1 �@(% � ^@�-� ��� *� ��: 

�$' ��� � 0�k)��H ! @� 9�'� N�?") *�""# 9� �H H� N'&�� 	 �� � 9�����`���� �� � �� P �6� � 0�"a(� 

*����� ..� ��  

Cyp19 )<��# ��� P450 19(  

Cyp19  '����� ��� N'&� ��M� �# ��� D��
 &���)�# �@S ���P �# � 6 �� *��Y�� ��)���� 9

&'�() �� ���@# D' 0' .�6�� �� �� 	
���� ��� �� 	
���� 	 ��&�)����  ��� ���� �(� �� ���(-)

.� *�6 ������ �� -�� 	��+(� �  )���# )1999��(-) &'�() �� 	� U8� .( ���� ^@�-� ������� �� �

����  ��� *������� ��Cyp19 ^= ) *�"�� 	�[� �# .� *�6 >�&� � 	
���� &�"�  �� ��/� ��8�  o +��

��� 0' � � �6�� �� �4�) "1 ��� ���� �� � �� ���� .�$"% 	�6  ���� ���� �� �� ���� �� �$'�8� ���=

 �7"� � D$��1 ).� ���� �6�2004 	��+(� � 	�'�# 91999 	��+(��  � )��# \2000 � ��['���#9

���+(� 20039  	��+(� � 	 #2000 	��+(� � �Y�H 91994.(  
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 0' � <�1 �&' �� ��  .� *�6 �'���"6 �� -�� ��� ����Cyp19b  � � 6 �� 	��� &;� �� ��[�� �#

Cyp19b D' �# *�A  � � +��� ).� �$"%�Y�H 20049  �#����#�) � ��K #1997	��+(�� t��, 9 2005.( 

�� -�� ��� ���� 9	 "# �) *�6 ����� ��� �� � �(� �  	��� �K�� d �� ���Cyp19b  ��6� � %�

 .����&� �K�� d �� �� �� ) �� �# ����  ) 	��+(� � ��K�#2001�� ��� .(  �� -�� 	�����

Cyp19b '�&� �� D10 � ��[�� ���� �1�&'<  \Q: �� ..� ���(-)mrna Cyp19a�� �# 9  �� 	�(-)

 9� 6 �� 	��� &;� �� .6� �� �� ��� �� � � 6 �� 	��� �� ��� ��  �� �� &�� �$"% ��� )

)�� 6 �� �% � �$"% N$�1� �  �+"� � D$��120049  	��+(� � 	.��#2001(  

��  7� w�� �9	��� ����� � Cyp19b � �) ��� �"�"% �6� �F ��Cyp19a  �� !�u� ��� .� 6 �� 	���

���� �: � � Danio rerio 9, cyp19b �
 0'�) �'��� � �+'..� �6� �F �� *�6 �(%�) ��/ cyp19a 

9��� ���HQ�) �� ��� 0' � �� 6 	��� �)�'� �� ) �� �� 9	�(# 0�7�� �K !&= ��� ��)�� � �E= �� 	�(-) 

 	��� � E/� � �'�/� �V��� .�� *�6 	��� ���"6 .1�� N'QP 0��� 	�� 	�[�cyp19b  �� ] ��� 	� �����1 �

��� 	
���� !�"7�� U8� ����� 	�+� I�)�) 0' �� � ..� 	
������ � &�"�  ��  )��� � ,� �$"% ��� )

 ��K�#2001(  

����) � ��� ���� -�� ��� ���� ���$"% D�+Y) � &'�(�'�� �� �� 	 ��   *�6 ������ � *���$� � F ��

 Q�6 ).�1995.( �() ��� �� 	����� �# .� �/'��9*�QP �� ..� N/� ���(-) &' cyp19a  !��"#

�� -�� ��� ���� .�$"% 0���) *�""# N�?") ��  	��+(� � D��% ).� 	
���� &�"�2005 �&' �� .(

	
 0' � <�1 ��  .� *�6 �'���"6 �� -�� ��� ����Cyp19b  � � 6 �� 	��� &;� �� ��[�� �#

Cyp19b D' �# *�A �Y�H � � +��� ).� �$"% 20049  �#����#�) � ��K #1997	��+(�� t��, 9 2005.( 

�� -�� ��� ���� 9	 "# �) *�6 ����� ��� �� � �(� �  	��� �K�� d �� ���Cyp19b  ��6� � %�

���&� �K�� d �� �� �� ) �� �# .�  	��+(� � ��K�# )����2001��� .( ��  �� -�� 	�����Cyp19b 

 �� D'�&�10 � ��[�� ���� <�1�&'  \Q: �� ..� ���(-)mrna Cyp19a�� �# 9  �� 	��� �� 	�(-)

 9� 6 �� .6� �� &;� �� ��� �� � � 6 �� 	��� �� ��� ��  N$�1� � �� �� &�� �$"% ��� )

)�� 6 �� �% � �$"%  �+"� � D$��120049  	��+(� � 	.��#2001(  
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 �+61 : .�� -�� ���� D' �� �$"% D�+Y) � &'�() �� ��:� ��� 	
 *��� 	�[� �� (�  ��� 0�� ��

L 2: �� ��[�� ��PQF I$# D' 0' �# ��"# �% ) .��"# ��%�� �� 	
 �� .$'� # � �  *���

	
 	��� N$�1� � �� �� �� ���� D�� � $#�) ..� *�""# N�?") ��� N$���+� D  =	��� ��V� 9 FO  =

9! +�� 1 OC  =*�Y� 9	�(-) PCGS  =��/� @� �$"% 90/# ST  =�� � ��� <�4� ���.  

 �� 9� %� 0' � j� ��  y��H �2"PCamp ��  �8�"�Cyp19b  ��6 ��� N�?") ��� � �@�$���H �� ) ��

c'�F � N'&� 0'  ! +�� 1 *�""# D'�3) 	 �� �FSH  	��+(� �  )��# )�"# N��1 	�����$H �� ���[�

2001.(  

 �$' ��� N�?") �� 	
 0'�",Cyp19A � ��6� U8� 	
���� &�"� !�� 0�P �� ��� .� 9�"H
 ���Q1 ���� 

 *�"�� 	�[� �� # D'TSD9 0�H��)���"� )FSH (t"���"7�� � foxl2 �� �(/� U8� D' �?")  ��6 ���

Cyp19A  	��+(� � �, #���' )�"# �� �Y' �$"% &'�() �F ��2007 	
 �8�"� 9��HQ�) �� .(Cyp19A 

 ��� �H cF�"� ���foxl29 SF1 )�� !�� �T�� Nr5a1(9 WT1‐KTS9 � SRY9  �� 	� �(� �# �6�� ��

 	��+(� � D��, )�"�$� 	�����$H �� .�$"% 0���) �� P2005 9�#�� �� .(dax19  �[��# N�?") I% �
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ad4bp/sf1 � foxl2‐  	��� �cyp19a �� �� 	�����$H �"��(� .� 6 �� ���(-) ��� ! +�� 1  �: � �

9����  ��� � �T 	 �� � �Y"� *�""# N�?") D'cyp19a .1�' �'� �� 	 ) �� � ��[�� ��PQF ..�  

Dmrt1 )�$"% �� � MAB‐3 ��$�� �� 	
 1 (� DMY  

Dmrt1  ��� �H �"�� D' ��� �# �6�� �� �$' ��� �� P ��
 ��� *� ��: � � jP D'DNA  .[7�

 �� �"���% 0���) �� �# .� �'�� 0�)��H �� K�� ���[)&�� � �#�� R7� .�$"  �� .���� U8� R��7� <�#

�� �[��# 0�?") �3� D' 	 "P �� 0' 9	�����$H � *��# �(P .�$"% D�+Y) � 0���) �"'�1  0�'�H ��

 .��Sry  	��+(� � �� ('� )��� ��=2000 .(Dmrt1  �� �$"% ��A �� �(/� U8� ��6� ���� 0'�",

.� )� 	��+(� � 	 2000 9 	��+(� � ��2003 9 	��+(� �  ��2007 	��+(� � ���#�� 92000 �� � (

.� *�6 �'���"6 <�1 �&' 0'�", �� � � �:��  	��+(� �  '�� )20049 2005 D� � 92002 .(Dmrt1 

 �� &'�() � RH �� )�� ��� ! @��K +��$) �(/� U8� � *�6 	��� Y' �7'
 � ����4� ��u+) �� �� .�"# �� �

^�
 	��� .= � ���  7� �K !&= �� �� � 0'  	��� � .� *�6 >�&# ���HQ�) � 	�(# 0�7��Dmrt1 �� 

 	��+(� � 	���� ).� *� � ���� *��� ���= &'�() �F �� �� �$"% ��� *�A20059  	��+(� � �'�'

20089  	��+(� � ���,��2000^$+P �� .(  	���Dmrt1 �['� ��� ! @� �� ���� �: � � ��  ���(-)

  '�# )��� ]�E)� ���� ��� �� � �:�� �� ���(-) &'�() �� 	� 	��� ��� 0' � � .� *�6 *���[�2005.(  

 9��� ���HQ�) �� Dmrt1 	��+(� � t��)� 6 �� �$"% &'�() �� ��:� 	
 0'�", 	���� N�?") I% �9

2010' !�u� ���.( ��/� �� ���= 0adbp/sf1 and foxl2 �$' ��� �cyp17  �� ���= !�� 0' �E�� *�6

 ���� !��1cyp11a  �cyp11b  ��� 0' � ..�Dmrt1  N�?") c'�F � �� �4�) "1 ��� ) I% � �/") ��

���'���� ��� ��$� ���;) c'�F � �+@� � � 6 �� ��)���� �[��# 6 �� 	
���� ��� ) .(� ��)�   � t��

 	��+(�2010.(  

 �-$� D' 9�� .�$"% 0���) 	
 9�"H
 ����� �� *�6 .6 ���  �Dmrt1  �� < � �dmrt1bY ).�

����� � 2005 	��+(� � ����� � 92007 	��+(� � ���� 92002 !���� D' 	 "P �� 0' � �� *�/�  ��A

� �������  	
Sry  .�$"% *�""# 0���)�� 	
 0' \�#�� �� .(.� *� � d��� ��� ��'�� �$' ��� � �4# 

 ���� <�� ) ���=dmrt1a ���#��# 	
 D' �� .'�/� �� � *�6 ��� �7'� <�����# �� �# .� *� �  ��y 
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�� �V"� 	
 0' 	 ���) � .� 6 �� �'�E) ��� *���  .�$"% ���;) ��xy  	��+(� � ������� )� 6 ��2002 .(

��  0�"V'�#��#xy 9Dmy �� ��$� &�� �� )�� ��� ! @� � � 6 �� 	��� D�)�� � ��� ! @� ��  &'�()

�+'
 � 1� � 9�� .$) � �6�'���# ).� *�6 0���)  	��+(�20049  � ���#2005.(  	�[� 0' !�� 0' ��

 �# ��� ��dmy �� S �� N�?") ��6 ��� *�""# �� ) ��� �PGC �$"% &'�() � �E=  �� ��1�� �?� ��

 	��+(� � �6�'���# )� 62004 ��� �� � �@(% � ���� � %��7'�'�� ���� �(� �� 	
 0' !�� 0' �� .(

 R"% ���+) �� ��: 	� �$' ��� �# .1�� �V��� � F 0' 	 ) �� M� � o&'�Oryzias .� *�6 >�&�

� *�""# 0�����
 .��T� �� �#�� 0'K� � �/") �� R"%  	��+(� � ���# ).� *��# ��H .��2003.(  

SOX9 )HMG SRY ] ��� �� R#�� 9(  

SOX9  *� ��: � � jP D'SOX ��� � * � �$' ��� �� P  �� l�&� 	
 D'DNA ����  "��  < � �

 �"�� ��HMG  	�����$H �� ..�SOX9 '�� 	
 0'�) �'��� � �+'�� )�� ��H ��� ! @� �� �# .� � 

�� 	 ) �� � �� 	� ��� 0' � � � 6 �� �['&1 N�?") �$"% ��A 	��� ��
� ��� ! @�  	��� 	��� �)SRY 

	 �� �# .1�' �� 	��� �� )�� ��� ! @� �� ��� � 6 �� ^= �� �� 	�(-) �� � : 0' ..� *���� �=�� .��� 

sf1�
��� ���P )��� (D��
 '  	��� �['&1 	���omh�  ���� )  	��+(�19999  	��+(� � ���� &7'����

2005( �� -�� ��� ���� �� .���� ]�E)� SOX9 � ��� �j�� �� �+'�&� ]�E)� ��� ! @� ��� 0' �  	���

 ��SOX9 � &'�() �� )�� ��� ! @� �� �# ��� �� ! @� �� �(�8�$� ]�E)� 	��+(� � � # #�� )���' �

2008 	��+(� � 	�' �� 92007 	��+(� � ���� � � 7'���� 92005 	��+(� �  ����#�� 91997 �  �&'� 9

 	��+(P2007�F �� .( D�1� � �� � 7� D' 9���� �$"% &'�()  ���SOX9  *�6 .$) ���� 0'�", ��

).� *�6 >�&� *��� ��� ���� �� 	��� � .�  	��+(P � � � #�� 	��+(� � �%�'20059  � � # ���

 	��+(�20089  	��+(� �  �&'�2007.(  

 �� �['&1 N�?") �# ��� �� 	�[� b'��� 0' .��� �� q� �j�� �6� ���� ���� �� �� �� SOX9  U8�

!�� 0' �� .�"# �� �Y' �$"% D�+Y) � 0���) �� �(/� �� �6� ��� �� �  �  ) � #�� )�� ��6� U8� �j��

 	��+(�2005(Foxl2 ) � �#�1 �$' ��� 2(  
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 �$' ��� �� P � *��� 0' ��jP  &'�() � D�+Y) N�?") �� 	� U8� K (�� � �� *�6 .f�Y� �� : ��

� �� @� �$"% ..Foxl2  �� �� g� 1 R+�@� �$' ��� � �#�1 	
 D' 9 � � ��� ��� ! @� &'�() � D�+Y)

� �+' � � 0' *�QP �� ..� ��+@(P vY� &�� � 	�(-) �6�  �� &'�() � 	�(-) 0���) ��� �7��[� 0���

	�� *��  �$"% 	��� ��100  	��+(� � 	���� ).� ^@�-� ��� R"% 0�� ����20049  	��+(� � .#��

20039  	��+(� � �,�'2008 	��+(� �  �� 92007� �)�# (#�� 9  D��2004	��� 9�#�� � ��HQ�) �� .( 

Foxl2 �� ��� ! @� ! � D�)�� � ��� ! @� 	��� � &'�() � RH *���  ��� 0' � � .� *�6 >�&�

&� &�� �� *��� �� D�"'
 � �'� ��� ! +�� 1 9��� ���HQ�) �� .�� *�6 >�Foxl2 �'� �� ��  &'�() �"'�1

&�1 4�� *�A � &;� �� �$"%  � &�1 4�� *�A � 3� c'�F � &�
����� N�?") *�"�� 	�[� 0' � � 6 �� 	���

 	��+(� � t�� )� 6 �� ��� �20049��: .(  0�)��H �# .� *�6 ^[#Foxl2 �� ) �� �� �2�� )( &'�

 �$"�cype19a 0' �6�� �� �$' ��� ���� !��1  ��� *��� 9���[� � F �� ..� *�6 >�&# ��� ���HQ�)

9��)���� ��� *���� ��� �� 	�("# 0�7�� �K !&=  	���Foxl2  ]�E)� �' � 0' � .� *�6 �[��# N�?")

 	��� � 	
���� 0�� N�8�$�Foxl2 �� -�� ��� ���� �� 	���� ).�2004(  

 �� 	
 �'��  

 �� 	
 � ��� D' *��� � �� ��� ���� 0�� &'�(�� � F �� � �� *�6 	���  0' �� �$"% &'�() �� �(/� U8�

&�
��� �� �� 	� .�"# �� �Y' 	�� *�/� *��� ��?� 0�)��H D��
����� ��� �(�?") (StAR), 

cyp17a, cyp11a, 3βHSD � "# N�?")< /Y� *�" &�"� �� 	
 � ���� U8� o +�� �$"% o�$� �� ��� 

)dax1(W *����� ��� 	 �� � N$% ��� �"��� *����� ��� 	 �� � )LHR(W � � �#�1 ��� �$' ��� ����� �� 

N�?") �$' ��� ��`���� N'&�� �"��� Nr5a19 	 �� � �T 0'�� � )AMH9 0�"a(� �� 	 "P *�E�6 *����� 

�� � 6 (� D' 	
 CE)�� �� 	� �� 9������� ������� ] ��� &�
 )���4� *��� )eSRS21(  � 	���� )..�

 0+"'��2003 	��+(� � 	���� 92005 	��+(� �  ��#�#��� 92007 	��+(� �  �&'� 92007	�� \  � 0�$1��

 	��+(�2001.(  
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 	�����$H �� dax1 D' 	 "P �� N�?") ���� �Y"� *�""# ������ ��� c'�F � &���Sf1  *�6 ��1�� �?� ��

..$�� n-[� �� -�� ��� ���� �� �$"% &'�() �� 	� U8� ..� �# .� ���� �� 0' �  �'� �� ����

 	��+� � �# #�� ).� *�6 	��� �$"% &'�() *���2007.(  

Nr5a1  jP � ��$� ��� *�����ftz‐f1 � *� � $"% 0���) �� CE)���� .� �� ..� 	�����$H  ��� ����

 ���#��# l � (� �� �� -��ff1b  �ff1d  	�, � ��# )�� *�6 �'���"(620009  	��+(� � 0Y$�� 	�

2001�� �$"% ��� *�A �� �� 	� .( �� ��� �� 6 �� 0'�� .�� *�'��# 	��� &�� &�1 4�� � 	�(-)  

 Ahm  0�)��H +�@�  jP D'�  �#�1 �'�E) � � �� ��� ! @� _�� ) ��� 0��� � �6��� �� )�� 

� 6 �� 	� _6�) � 0'�� � �E�� U��# �� �V"� ��� 0' � � *�6 _6�) �j��  	��+(� � �+"'�� )1990 .(

� E� NA� �@P 9�� -�� ��� ���� �� 0'�� � �����  	���ohm �� �/") �� ��� �j�� � *�6 �'���"6 Z����� 9�

�� �� )�� ��� ! @� ��� �� �  ).� *� � X @�� O��� ��� *��� � .��� ��K ��# ��� ! @� � *� � ��

&7'����  	��+(� � ����2005.( 9��HQ�) �� !&= 	�(# 0�7�� �K 9���Q1 � D�1� � �� 	��� D'  �$"%

��u7) �� 	
 0' U8� *�"�� 	�[� 0' � .� *�6 >�&#  	��+(� � �%�' ).� ��
 )���4� &'�() �

20089  	��+"� �  �&'�20079 �  	��+(� � ��6��'2004.( 9���� �: � � �� �=��  C� ) .Eu� � F �� 0'

sox9  C� ) �Y"� � F �� �cyp19a  	��+(� � &+'���� ).� *�6 	���2005(  

�� �$' ��� �� P �@��") ���� �6�  F ���� �)��Y�� � �� -�� ��� ���� �Y� � *��� ..� *�6 	��� 

WT1 )� � ) &(@'� Supressor‐1 (� �# ��� D' � �#�1 �$' ��� .[7� ��� �� ��� ) N�$�� ���� 

�)��� .� .�� 9	�����$H U/% 0' 	
 X�� �� ���V"��� �� �� ��� ) ��@# � ��A �$"% )Klamt � 

9	��+(� 1998( .	� � ��� 	��� SOX9 �� ! F ��� ) �j�� �� � ���� .� ) `�� � 9	��+(� 2006 (� �� 

������� ���7['���� U8� 0' 	
 �� 0���) .�$"% � c'�F !��1 ���� �$' ��� � 	
 SRY )0�$� � 

9������ 2001 (��/"[�H *��# �� .WT1 9l � )� wt1a � wt1b9 �� 	����� �� -�� 9 �� �� �� �+6 � 

K�(�� �� �� �� ��� ) PGC ��:�"6 *�6 .�  
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  	�(# 0�7�� �K !&= ��pax2a � 6 �(� *�'� �� 	�(-) �� � *�6 	��� �j�� �6� �� 	��+(� � 	���� )

2005.( �� ��: �� 	
 0' ��� ��� �H cF�"�  � ) ���H ��� �� )dmrt1  ��� �� 	�[� 0' � *�6 >�&�

#�� � 1 ��
 *� ��: � �$"% &'�()  	��+(� � D�Y� )��� U8� �� -�� ����2009.(  

Ssb4 	
 � l � � � D' �# 9gus  ��� �6�� �� ���� �: � � �� *�6 �'���"6 �$"% ��� ! @� 0���)

�"# �� �Y' �� ! @� ��� ) �� �(/� U8� �# .� <�K  	��+(� � �� )2009 �� � 0' �� .(9�� ���� � 

 	��+(� � ��� 6 )��� 0�"% �6� �� �(/� U8� 0�� $� �6� � �#�12007(.  

 ��  9	�(# 0�7�� �K 	&= *��� ����follistatin (fst), ovo11, inha, gdf9, 

nup62, sox23, sox24, bmp7, bcl2lb, fancl � gcl � *�6 0�� ���(-) &'�() �F ��  �� 	���

� �$"% D�1� �  	��+(� � 	���� )��� �� 	�[�20059   �&'�2007 �� ��� 	
 � �:�� .(cldn11, fgf6 

� inha �"�$�  

 ��� ��� �� �'���� ��� 	 �� � ���� �6� ���� ����  

	 �� � �(P ��� N$���+�  

�� .�$"% 	�6 o +�� � .�$"% 0���) ��� N$���+� � �� # 	��� �� � .� *��a�H �� ���� ^@�-� ��

&'� 	��� ��� 	 �� � .�6�� �� ��;�� &�� �� ���� �� �$"% ��A���;) I% � �� 	� �'� �"�$� N/� &�� 

9�� -�� ��� ���� � ����$� �� 0�", N� .� 6 ��A D�+Y) � RH ��$'� ��$���H vY� �� ���=  .�$"%

 �6���� � 0' �� ).�2002	 �� � �# .� �"�� 0'�� 0' .( &'� 	��� ��� �� ���'� ��$���H  ��� �"'�1

 ���8�� �� ���6 �� 	 �� � �(P ��� N$���+� � �:�� 9�6 ��Y# �� � F 	�(� � ��� �$"% �7����

�� * 8��� ����;) �� �V"� � *� � � ��$� ��� *����� �� N�8�$� 0���) �� �� 	
 	���  /&'�() �$"% � 

����;) &�1 4�� ��"� )HPG (N$���+� �� :��� � 3� ..� *�6  

��� 	 �� � ���6 ���'���� �� �# �"�$� �+, # &'�� X ��� 	 �� �  ��� �� � M""# �� p Y� �� �[A

 *����� �@(% � �� *����� �� !�2) c'�F � �$"% ��� ��'���� .���M� �� �� ��$� �� @� ��� *�����

*����� � 	
���� � 	
���� ���  ���AR  ��� � � ����� )�""# �� �(P2010.(  ��� *����� � �'�� U-�

� ��$� �$' ��� �� P C� ) �# ���� � %� ���7�� C� ) *�6 N�?") .�� 6 �� N�?") MOA  ] ��� �@#
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 �# .� 0' ���'���� 	 �� � ���� ) �� � �� � �$+@4(# � *�6 ! @� ���� ��+[) 	 �� � *���� � *�

R+4@(# 0' 	� �� �# �� 6 �� � ��$� ���  ��DNA �� �V"� � *�6 �2��  �(%�)MRNA  �� 0�)��H �

���3� .$'� ��� 	 �� � �� �/% � .� 6 �� L�: �+'
 � '&�1 ��� y��H �� �V"� �� 0' .� 6 ��  I% �

�� !Q�: �$"% &'�� �� �� 	
 ���EF 	��� I�)�) 0' �� � � 6 ��  	���  �� � ��� �� U��# �

 R+P �� ��� �H �� � �7���� �� .'�/� 	��� U��# I% � �� �� � *�6 �� ��  *�""# *���

 	��+(� � ���,�� )���2000(  

 �$"% ��� ��'���� �� �/% � &'� 	���  	��� �� �)���;) �� �V"�ER  �AR .� 6 �� ER  .Eu� � F ��

� 	
���� C� )�1�# ��� *����� � %� � 	���(F 	�+� ��� 0' � � � 6 �� !��"# �  d �� �� ����;) �

)	��+(� � ��@�1 C� ) � ������ ��.��� � %� 	 �� �2007 9(EE2 �['&1 N�?") I% �Era  � �E# ��

�[��# N�?")  	���ar �� �� *�A  	��� �Era �� .� 6 �� 	�(-)  !�� 0' ��ER  �AR  �� �j�� � 	�(-) ��

�'��(�6 �� ��� �"'�1 ��� �� &'� 	��� ��� 	 �� � ��� ����� ��� ���P ��$� D'  ��� � �� 	� �� �� ��

 	 Y$)�# �  ��� )�� 6 �� 	��� �� U-� � �:�� �� �� �� � ��� *����� 0' .� 6 �� ��2003.(  

6 �� 	
���� ��� 	 �� � ���� ��� � &�"� � 3� c'�F � �� :��� ��� N$���+� ����) .3) ��HPG  ��=

����) .3) � : �� � �� �# ��� �� 	
 � ��� D' ..� D���"� � ���EF �$"% ��� 	 �� �  &'�(�� � F ��

*��� � �� ��� ���� 0�� � �� *�6 	��� 	� .�"# �� �Y' 	�� *�/� *��� 0' �� �$"% &'�() �� �(/� U8� 

&�
��� �� �� ��?� 0�)��H D��
����� ��� �(�?") (StAR),cyp17a, cyp11a, 3βHSD �  *�""# N�?")

< /Y� 	
 � ���� U8� &�"� �� o +�� �$"% o�$� �� ��� )dax1(W *����� ��� 	 �� � N$% ��� �"��� 

*����� ��� 	 �� � )LHR(W � � �#�1 ��� �$' ��� ����� �� N�?") ����$' ��� ��`� N'&�� �"��� Nr5a19 

	 �� � �T 0'�� � )AMH9 0�"a(� �� 	 "P *�E�6 *����� �� � 6 (� D' 	
 CE)�� �� 	� �� 9������� 

������� ] ��� &�
 )���4� *��� )eSRS21(  0+"'�� � 	���� )..�2003 	��+(� � 	���� 92005  ��#�#��� 9

 	��+(� �2007	��+(� �  �&'� 9 2007	�� \  	��+(� � 0�$1��2001.(  

 !��% �� ���8� 0' �� ���'���� ��� 	 �� � L 2: �� ��PQF � � �SQ: D'1  �2  *�6 *�� 	�[�

9 �@S �)�PQF O��"� � �+' ..� �� ] ���  � ����� ^�F 	��� .�6�� �� XQT�1 ��Y2) ��� ���:��#
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���EF ��� 	
���� �  _6�)� �""# �� 	��� �7$`�' � ���P�= � RH 9�@���  I�)�) ��3115 96.7  �3.6 

<�� ��+�� �� �� ! '���� ��� 	���� �$) 	��� .�""# �� _6�) )T(9 �� 9	���� �$)����� 	 '�"������� 

�  	&�� �� � 	�������81  	��+(� �  �� ).�""# �� _6�) ��� �� <����+��2009,�� .( 	�[� ������� �

�# .� *�� �'��# \M� �@��� �� �  � U�� � ��Y2) ��� ���:��#99 ��� XQT�1 9.� �S��  .?@A

�� �� � ��� )�"6�� �� 0(' ��A  	��+(� � 	�'�(�,2007  ���(a�� C� ) *�� .��� b'��� .(

)	��+(�2007 ������ ��� �"'�1 �# .� *�� 	�[� () c@�� �6� ��� C�3� � XQT�1  �� *��Y�� (!��1

� �� 	
���� \M� �� � �""# XQT�1  �  �� .(*�"#� ��� ��$� )�"�$� D�'��� ��� N@�1  �� � �) �� �

)	��+(�2009�� �� 	
���� � �� 	
���� ��� �� � ����� D' (  XQT�1swwtp ^@�-� ��� � [# �� 

.�� *�� <�V� .?@A 0'��[�� ��� �+'�� �# .� *�� 	�[� �� 	 ����  U�� )�6�� �� �� 	 '����� ����

 �7720  ��� .?@A � (���� �� <�� ���T ���[� .� *�6 *���[� ����# �� �# .� ��� � ��  ��� .?@A �

 � �)K�� 	�����49 920  �140 	���� ��� ���� �� <�� ���(E1), 17β‐E2  ! '����� �(E3) ..� *� �

 �� �V"� �# �""# �� ���'� ��� 	 � � � ��� ) 	���� � .6�/� &#��SWWTP _6�) ���� �� &�� � 	��(�� 

)	��+(� � D���#�� .� 6 �� �'��� ��� ���($H2010�(V� ��� D' �# .� *��� �H ( ��� 	 �� � � 

 *�6 ��� )92 ��� ��� �� <�� �@�� � U�� ���6 0' � .� *� � d65 ..� ��� �# �S�� * 8��� ����
���� 

XQT�1  ���� �������(�� ���130 ng l‐1  �"��(�17β‐E2 ..� )	��+(� � 	�%��(��2007 .?@A (

 �)K�� ��/P17β‐E2 XQT�1 �� � � *��# >�&� �7'� XQT�1 OE"� �� �� �$'�8� �� �� 	�����(�� �� 0' �� .�

.�� ��1�� ��= ��
���� ������� .3) �� �� (� !��  

 �� *�QP *�[� ��Y2) XQT�1 � C�3� �� �� 	 �� � 9*�6 ��Y2) XQT�1 � C�3� �� �� 	 �� � U8� � N/� 

	��+(� � ���@H .�� *�6 ��� �����[# �T� �� �� ��@� �� �����# �' � XQT�1 �E�#�) ��� 	�'�% ��)2009 (

 N/� ����� ��CSO �� �� �� �� � ��� ��� �� 	�(�  �� (� 	�'�%CSO  D' �SWWTP  �� 	� .�� ��:��H

 �F �� \������� �� � �� �� (�11 � *��# ��� O(% ���  ��� ���17α‐ethinylestradiol (EE2), 

17β‐E2  �E1 I�)�) �� �  � U��122 978  �274  �� <�� �@�� .?@A .����# ���� *��� ��'�� ��

 �� ��'�� 0' �� 	�'�% �� 	
���� C� ��ca 5–6 ng l‐1  ���EE2  �17β‐E2 a�nd E1  ..� *� �
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)	��+(� � 	 #��K2010( �� �'��(�6 � � ��� .?@A �'���"6 ��� � ����"� ����  � � �' �� ��� �  ��

 	
���� � ���� <�V� ���% .$'� ���6 �� ��� �  �� �� *�6 �'���"6 ���EE2, 17β‐E2 � E1 ��  *���

0.42-17 90.31-49 � 150  0�+���� � <�� @�# �� <�� ��+��4.01 913.5  �10.9  <�# @�# �� <�� �@��

 �� ..� *� �1998 .f�Y� 	����� 9��Q��  �# .� *�� 	�[� .$'� C�3�2.8 ��� �  �� 0) 	 �@��  ��

�# �) �# .� *�6 ����� � .� *�6 *��� �20109  � U��8.2 D[: *��� 0) 	 �@��  .��� ��# �� 	 ) �� �

 !�� �� ��� 0' �20109  0�7����0.23  *�6 ���% ��� ����� �' �� ��� �  �� � C�3� ��� 	
���� 0)

..� g�: � X���� .?@A N('&#��  ���6 I�)�) �� K (��0.01 90.03  �0.24  .� *� � ���� �� <�� ��+��

 �E1  � 	 �� � 0'�) ��1 &��EE2 ..� *� � 	 �� � 0'�) ��1 ��A  

 � 3� C� ) &�� ���'���) ��� 	 �� �HPG  9���'���) ��� 	 �� � �@S �� 9�� ���� �� .�� 6 �� !��"#

� ) ��� �� ��� !�� 0' �� ..�  (� � �6� N�?") ��� ��^��u� ��� .��� � %� &�� �u� �� )0����)�'�)T39 

�� 0�H��)���"� �� ���[� (0�$#���) � *�6 *&�� ���� D'�3) I% � � *��# �(P  &@' � ��� )&������1996 (

.� 6 �� �6� *��� �'��� �� ���� �� ���'���) ��� *�����  � 	��� ���'���� ��� 	 �� � c'�F �

�� D'�3) &��% )�� 6 2009 (X  

 �6� ���� ���� ��� �� ��  �� � ���  

 �"'�#��� ��E�#�) 	 "P �� �# ���� � %� ����$� ��� *�"'K !��1  .����1 ��� �' � *�6 ��1�� �?� ��

��� .�"�$� D��
���� .$) ����� �� ������� ^P T � 0' ����� ���'���� ��� 	 �� � ���  � �� 5

 c'�F � *�6SWTTP  �'CAFO  !��% .�� ��:��H3 �49 �"�� �� 	�[� � { 1 �K�8�  

 �� 	
���� ���  

 ��� ^@�-� U'&1 ���6 	����� �/% � 9&�
 )���4� 9*�A �6� � W������ ����;) D'
 � )�H �� ��A 

W�$"% U��# ���S 2: R"% �' ��� �� W � .E$� �$"% 	�  	��+(� � �@E�1 )�6�� ��2007.(  o�� ��

��� 9����� 	
���� �/% � t'
 � '&�1 ��� �"'�1 �� ] ��� ��� 	
 	��� �� �� y��H D'�3) I% � &��  ��

�u� ��� ) ��%  �@�1 9 �6� � �#�1 � �6� ��� 	 �� � ).� *� �2007.(  
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��� U�H 0�k)��H 9*��� VTG9 �P (V� � Y$10�)��H 4� �6�� � E2 �# �6� D(-) .� � �� 0���) �
�� 

��K )0���� � 9�������� 2002 (*��Y�� �� � 6 .�� �% ) �� !��"# 	
���� � VTG9 d �� 0' 0�k)��H .1�' 

*�6 .� �� 	 "P D' �7��[� �� � ��� ��= 0�1�� �� |��� 	
���� �� ���� .����$� � �K�8� ���� *�6 

�� 0' ���8� �'�8� VTG 	 "P D' �7��[� ��= 0�1�� �� |��� 	
���� � y��H *��Y�� �� 9� 6 � ����$� 

� ��8� VTG �� .?@A C�3� .$'� ] ��� E19 E2 ��H *�6  	��+(� � ����� )..�2006  � D$�1 9X

 	��+(�2005 	��+(� � tE��� 92006 	��+(� � t�K \2001�+(� �  `��� 9 	�2009 	��+(� � 	� 9

2003.(9 )	��+(� � ��@�) 9*�QP ��1999( �$"% ��� .E$� �� ����;) � �) o�$� 0�)��H 0' D'�3) 

17β‐E2 ..� 9���[� � F ��  	��+(� � }Q�2006 �# ��=� �# �� *��� �H  |��� �� ���� �: � �

 �� ����;) .1�� ��= 	
����VTG  �) o�$�� � �$"% .E$� �� ����;) �  

  �, ��VTG ���� ��� 	
���� �� ��$'� �7��[� D' 	 "P ��  ��� y��H �� ����;) 9.� *�6 *�� 	�[�

�� ����;) �� ] ��� 0�)��H 0' �$"% ��� ���Y)  �� �/% � ..� �� � � 0� ��17β‐E2 � E1 �# �V��� 

	� U'&1 ��$�� �� ��� �� �(�QH VTG �� �� 7a�� ������� 	��� �� Z��� )Panter � 9	��+(� 1998(9 � 

��� ���[� �� ���� ���� ����� *���[� �6 )�@'�) � 9	��+(� 1999 .(�� 0' 9!�� �� D' ������ C� ) 

 `��� � 	��+(� )2009( �(� 	K�$��&� )rarus Gobiocypris (�# �� *��Y�� � ��8� VTG 	 "P D' 

�7��[� ��= 0�1�� �� |��� 	
���� o�$� �) � ��K � ���� �a� ��� � .0' &�� �� D' ������ ���[� �� 

�����:� � *�'� �6 )	 '�� � 9	��+(� 2004 .( `��� � 	��+(� )2009 (0' ��T�1 � �# 0' 0+(� .� �� 

���� 	��� �)K�� �� 	K�$��&� � ���� ����� U�H � 	� .�"# �� ��'�)  

  &'�() �F �� ���� �� 	 �� � �� �/% � ��� ����� ��8� 0'�) o�$� �# �� *��# ��E� ������� � ����$�

 	��+(� �  `��� ).� �$"%2009 �7"� � g�� \20049.���$� � E/� 0' � !�u� D' .(  �� @� ����;)

0' �� ).� *��� 0' �F �� 	 �� � �/% � � �6�� � <������ 2002 	��+(� � t�K 92001.(  ��� *���

^@�-� ���� ��� �� # 	��� �� o�$� �����  ���"6 .$'� �� � �� U�� 0�6� ��� 0' � � .� ��;��

 	��+(� � ���� )�6�� N/� �� �� � ��6�2000�# ��=� .(  ��= o�$� *��� �F �� �� 	 �� � |��� ��
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����7� 0+(� �� 	�  D'�3) �� � ���[�� .���$� .�VTG ).�"�� 	�[� )DE@�  	��+(� �2004  9^�

 	��+(� �  `���2009.(  

 �# .� �'�/� ��8� D' �$"% 0�� �6� � ��� ) ���'�� �� ] ��� 	�6 *��� �� �/% � ���� �� �� �� 

..� 	
���� �� ���� I@A .1�� �� �� �# .� �$"% �� ����� .�6�� � % � �j�� � 	�(-) *�'�H 0'  ��

� �:�� �� ���6 ��� *��� �� �� ) �� � *�� q� �� -�� ��� ���� �� ���EF � F ��� ����  � �� -��

 	��+(� � DE��: )�6�� �T�� &�� ���62004 .(X � ^� �� �'K�� 5 �6 ��� �7$"% ��  ��� .��(%

�/% � ���� �� @A) �� 	
���� ���3� ��� .?( �F ��  �� �$'�8� �� �$"% D�+Y)

��� .��(%  	��+(� � ���� ).� O%��2006.(  

�7� , ��� �$"% .E$� �� �/% � � RH ^@�-� �������  *�6 >�&� �� ��K � 	
���� ���� �� �� ����

 �/% � D' ..�40 ���3� ��� .?@A �� *���   �V"� .��(% �� ��� �"�� ����;) ��

��� �# �� F �� �6 *��� .(� �� ���� �: � � o +��  �� �/% � � RH �$"% �+�.����' 	� )

 	��+(� �2003..� *�6 0���) ( �# .1�' &�� C�3� �� 	 ) �� � �� .?@A 0'  ���7� U'&1 I% �

��"� 	 �� � 0' |��� �� �� ���� .��(% ���..� *�6 D�  

 ��� D' 9K�� �� *�6 d��(' ��/�� ]�8� �� *�(� ���'�� ��� �# ����� %� �@u� ��� ) ��A �'�/�� ]�8� 

��K �6� .P�� .�� 6 �� *��Y�� 	 % ��� ���� �� 	
���� �/% �  �/% � � RHEE2  )���' �� U��#

 t�K2001�� �
�� !���) � N�?") �� !Q�: .(  &�"� .(� �� �6� �FVTG  � �� 	�` )��� �� �8� ��

 	��+(�2002�6� U��# �'� ( .��� ]�E)� I��") U��# ��  

  ..� *�6 <�V� �� ���� �� 	
���� 0'�#��� *�""# ��-� ��� ��� �� ���'� ������� �SQ: � F ��

�� �� ���� �6� ���� ���� �� �� ��# 0' � �:�� �,�� ��� .?@A � ������� � ����$� .� *� � &#�(

 ��� �@k$� 0' .�� *��� *�/� 	����� 0�'�HE2 �# .� �/'�� ������� 0' o�� �� ..� {��S ���$� 

 	
���� �� �� y��H � �:�� �# �/) �� 	�[� �� 6 .�"�� �� q� C�3� � �)K�� �3�� �� ��� ��[��

�$� �'MH .[��� �����9*�A ��� ) ��� �� o +�� ��� ���6 0' � ���' U'&1 	
���� �� �/% � �# � 

*���  � 	�6VTG 	��+(� � D$��1 )���20059  	��+(� � tE[���2004 X 9^� � ���  &��% �2003.(  ��
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 C� ) �� ��� N�$�� # �� *�6 �� ��� 	
���� ��� U'&1 !�� 0'SWTTP  �CAFO &�*�6 >�  �� �

..� ��1�� ��= �� 	 �� � � ����� ^�F ���� ���� ���� I�)�) 0' � ����H )�����2005 .� *�� 	�[� (

�/% � �# ��� �"@�  �� �� �V"� U��# � 	�6 *��� .�81 �  ��� 0' .� 6 �� �$"%

� �"�$� N/� ���3� *���'� � ����(% _�� �� ���[�� ��8�83) � �# .� <�K �� N$���+� ����� �

�� 	� c'�F .�"�� �� y��H ���3� ��� 	
����  

 �� 	
���� ���  

  �� ��'���) �
 � 1� � �� ����;) &�� � 9 (� � �6� �� �)���;) �� �V"� �� 	
���� 9�� 	
���� �"��(�

 �@�) � D��@��% )�� 620039  	 ��2007.( ��Y� �# � F 	�(� �6  D'�3) 9VTG D' !��1 �7��[�  �/% �

	
���� ��� �� ��$�� �@S _��H ��� 0' � � �6�� �� �� 	
���� � �6�� 0' .�6�� ��  �� �$'�8� ��

�� 	
���� ..� ��;�� )	��+(� � hE��� 9!�u� ���2006(  D'�3)VTG  �/% � � RH �

  �� .��� � %� ��� 0' � ����;) ���� ��7'� �������  U��#VTG  �

.�6 ��Y� K�� �� �# ��� � �� �6�� �� 	����� 	 ��&�)���� � �6�� 	 ) �� ���Y) 0' .�� *�� 	�[�  

 ���[� .1�� 9	
���� ���'�� �� ���"6 �� ��"� ���'�� ��� 	 ) �� �  .� 6 *��Y�� 	
���� �/% � ���

 �:��� .� 6 !�(P ���� ���� �� �# �""# �� ����� �� �$"% �� ��� ���� ��� ) �� 	
����  9!�u� ���

)	��+(� � ���#2000( 9�#��� ��K �# .� *�� 	�[�  �) ��Y� D' � RH �� *�A  ��1�' ��� )

�� ���;) !�� 0' �� ..� �%�� �� ��$� ���"6 .1�� 	
���� ..� ��;�� ��)���� 	 ,  ��� 	 �� � 9

9�"# �� �'�E) N�
���� �� � ��
���� ���'����  	
���� �� �/% �  ��

� 6 �� *�""# *��� �� D'�3) I% � �� )) ^��(-) � �j��  	��+(� � �+�2004� �(�?P U-� .(  � �

 � RH �� ���� �:40 �� �/% � ���1000  ���� �� <�� ���MT � �7���� ��� 0' � � .� *�6 >�&

�� �� .(� �� ���# �$"%  |��� �� �# ��� � %� ����� ��  	��+(� � 	� )���� ��=

2003.( 9!�� 0' �� )	��+(� � hE��� C� ) �������2004N'QP ( ��@3) 	��� �� � ���� �� � *���  .1��

?@A ��� �#�� �� �/% � � RH *�A ���"6 .MT  *�"�� 	�[� ������� 0' ��� 0' � � �� *�� 	�[�

.�(� .� ���'���� ��� 	 �� � �� ^@�-� ��� ���� y��H �����  
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 �% � �"��(� �� 	
���� �/% � �� �@u� ��� ) ��A ��� ^�
����  D�K ).� *�6 *���[� 	 % ��� ����

 	��+(� �2001 I% � 	
���� �/% � .( �� �/% � �� �6� U��# I, � � *�6 �� �� �� �6� U'&1

 |��� ��� ��96  	��+(� � 	 �� ).� *�6 .P��2007 .(

������ 0�(� � ����� ^�F �� �)���;) I% � 	����� �/% � �# .� *�� 	�[�  � &'� 	��� ��� .����1

.� 6 �� ��'���) �@(%  � �6�� ��'���) �1��)�4'�� d �� �� ����;)T3  N$����� ��� �� ���'� ��� � *�6

 	��+(� � 	 �� )��� �� <�� �6� �� 	� U8� ���� �� ��2007.( 0' �(P N$���+�  ��8�83) �"�����

.� ���[�� ���� ���� �� 	
���� �/% � � RH ��'���) !Q�: �� ������� � ����$� �'� ���� ��#�)  

 V���*�"' ��8�83) ��� �'�� ��S ) � ���� �  

 ] ��� �� 6 �,�� ������� �� �� ���'���� 	 �� � �(P ���[� ��� N$���+� �� *��6 *�6 �����  �'�

..� <�K �"��� 0' �� ���[�� I)�8�83) 9��� !�� l�&� ��� ���� �"��(� �� ���� ����� �T�� !�� �� 

� �1�# ��PQF � "�&�� � �$"% ��A �6� !Q�: �� c�=� ��� N$���+� L 2: � � RH �$"% &'�() 

 � �$"% C'�6 � �� �� # 5 � �F ��� ��� N$���+� !�� 0�P �� � .���� � ,� 	
���� �' 	
���� �� �/% �

.�"�$� N/� �� P� &�� ���3� 9*�QP �� � ��=� ���3� C'�6 �� ������� � �(# ���) �� .�� *�6 <�V

9�� �?� ��Y� ������� ��[�� )�� *�6 <�V� �/% � C'�6 �� �� ��� .?@A � I�#�) �� �'��(�6 � �  � ! F

 ���) U'&1 � �) N/� �� -�� ��� ���� .��(% � ��[�� ��� �� (� 	��&1 ��� 0' � � (��;�� 	���

���� *��� �� �� 	����� .$) &�� � ��+)..� �  

 �E�#�) ��� ���'�� �"�$� *�(� ���'� ��� ����a�H �� � *� � .-� �)p  .P�� �� ���3� !�� 0' ��

N# U�� � U'��� �� ����;) ��  ��� ����V�H � X : !�u� D' .�"6�� �(� �� 	 �� � �E�#�) ����)

] ���  	 �� � ��E�#�) XVTG .� � % � ) D@�� �2009(  D'�3) U'&1VTG  ���� ���� �� �

I�#�)   �T .�� *��# >�&� �7� , ��� �$"% .E$� �� �/% � � RH ^@�-� �������  �� ����

 �/% � D' ..� *�6 >�&� �� ��K � 	
���� ���� ��40 ���3� ��� .?@A �� *���   �V"�

��� .��(% �� ��� �"�� ����;) �� : � ��# �� F �� �6 *��� .(� �� ���� � o +��  �$"% �+�.����'

 �� �/% � � RH 	��+(� � 	� )2003 &�� C�3� �� 	 ) �� � �� .?@A 0' ..� *�6 0���) (
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�# .1�'  � t��� ) .� *�6 D���"� 	 �� � 0' |��� �� �� ���� .��(% ��� ���7� U'&1 I% �

 	��+(�2004 .(X �� 9!�1 ���� ��� �� ��� � ��� �� ] ��� ��� ��1�' ����� 	���  �@E= ��� *���

&�� 	
���� � 	
���� I�#�) ..� *� � ��� :�� ���'� .�(� �  

 9�6�� �E�#�) �� S �� �� 	 �� � �� ���3� �/% � �# ��=� .� I��A �� � D' �# ��?� �)��  U��#

���[� �u� ��� ) � �6� 	��+(� � D��@��% ).� *�6 *20029  	��+(� � ����H2010 � ����$� �,�� .(

9�6� �� ����;) �� (��� �@(% � ) ���3� �� P �� �$"% .E$� � �$"% �u� ��� ) C'�6  9�"# �� D(#

N'QP � �# �"# �� �'� � ��� 6 *�6 ����� ��PQ�� � ����$�  ..� �� �� � �/% �]�8� �� 	  ���'�H

�@# .�81 � �� ] ��� .��� ]�E)� .��(% _�� �`�$� �� �� � ��� �� � *� � � % �  

  �� �� �� � ��E�#�) ���� �� � ��� ��$Y) � ��/� � �) ����# ���'�� 	�+� �# .� ���� ��'�% ��8�83)
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